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生型 (WT)) と、そのリン酸化模倣変異体 (S39D) 及び脱リン酸化模倣変異体 (S39A) の 3つの蛍光タ





態を調べるため、光褪色後蛍光回復解析 (FRAP) を行った。その結果、S39A は WT と解離速度に差は
ほぼなかったのに対し、S39D は解離速度が速いことが分かった。これより著者は、ラメリポディア領
域の fascin は、Ser39 のリン酸化によりアクチン線維から外れやすくなる可能性を示すことに成功し
た。 
本論文の第二章において著者は、成長円錐に GFP-fascin と Lifeact-KO を共発現し、ラメリポディ
ア領域における fascin とアクチン線維の局在を調べた。これらの局在を同時に数十 nm の精度で捉え
るために、異なる波長の蛍光シグナルを 2台のカメラで同時計測できる、構造化照明を利用した超解像




文の著者は、TPA 処理したラメリポディア領域の fascin とアクチン線維を、2カメラ SIM を用いて観




処理の前後で成長円錐のラメリポディア領域に対して、1 µmのステップサイズで 20 µm 四方の範囲の
フォースカーブを測定し、弾性率を計算した。その結果、TPA処理前に比べ、TPA処理後のラメリポデ




 審   査   の   要   旨 
成長円錐におけるアクチン線維束化タンパク質 fascin の存在の重要性を指摘した研究は、これまでに
複数存在するが、ラメリポディア領域のアクチン線維の網目構造の形成と構造の維持に注目して、 
fascin の局在とその動態を高分解能で解析した研究は本論文が初めてである。著者が、最新の超解像顕
微鏡技術を活用して、ラメリポディア内のアクチン線維と fascin の動態を高分解能ライブ観察するこ
とに成功したことは高く評価できる。本実験手法は、細胞内の分子動態を調べる多くの研究に転用可能
なため、今後、細胞生物学分野の研究の発展に寄与すると期待される。さらに本論文において著者は、
fascin が成長円錐の形態を維持し、リン酸化によってアクチン線維との解離速度を変化する可能性、そ
して fascin がラメリポディア領域のアクチン繊維束の形状と方向性、硬さに影響を与えている可能性
を示すことに成功したことも特筆すべき点である。 
平成３１年２月６日、学位論文審査委員会において、審査委員全員出席のもとに論文の審査及び最終試
験を行い、本論文について著者に説明を求め、関連事項について質疑応答を行った。その結果、審査委員
全員によって合格と判定された。 
よって、著者は博士（理学）の学位を受けるのに十分な資格を有するものとして認める。 
